

































































 脊髄損傷患者麻痺領域においで骨形成をみることは Riede1 (1883) を嚆矢と し, その後内外で
 数多くの発表をみ る。
 その発生機転について Wilms (1899) は機械的説, Dejerille & Ceillier (1919) らは Meta-
 Plasia 説, Sudeck (1919), Rehbch1 (1923) らは・旨・膜説, 武藤 (昭 18) は組織の化骨的素質お
 よび骨萎縮による骨質成分の血液内一時充溢など種々なる見解があるが, どの説も決定的なもの
 でなく, その本態は今なお不明である。
 しか し, 以上述べた見解も しく は研究の多くは組織学的見地からの検索に基ずくものが多k,
 生化学的代 謝面か らの それは至って少ない。 私はこれ ら異所的骨形成を生化学的代謝面か ら追求
 することが本症発生機転解明の一助たり得るのではないかと考え, 臨床的に.は脊髄損傷患者を対
 象として主として血清生化学的に, さ ら)に犬を用いて実験的に, 特に麻痺筋における Ca およ
 び P 代謝を検討 して若干の知見を得たの でこ・に報告す る。
 亙・ 脊髄損傷患者の血蒲生化学的所見
 1. 実験方法
 血清 Ca, 透析性 Ca は柳沢民法, 血清無機 P, alhalhle phosphatase (以下 A-P と略) は
 柴 田氏法により QB-50 型島津光電 分光光度計にて測定 した。
 2. 実験成績
 私の検索 した脊髄損傷患者は主と して東北労災病院入院中のもので, その第1回は昭和 32 年1
 月から3月にかけて冬期における 57 例であ り, 第2回は同年 7, 8両月の夏期における 52 例で,
 後に述べるように冬期と夏期との季節的の計漁数値の変動を顧慮して, 特に両者を一緒にせず別
 々 に述べることにする。 但 し冬・夏両群の,患者の1部は重複 していることを明らかに してお く。
 さて第1回の冬期群の 57 例の検索結果では, その総平均値は Ca IL63m9/dl, 透折性 Ca
 5.45mg/di, 無機 P3、56mg/d1, A-P 4.81 Bodal/sky 単位で透析性 Ca の増加および Ca, A-1)
 臨界的軽度増加を認めた。
 さて私はこれら血清成分測定値を患者の異所的骨形成程度と対比するため, レ線的につぎの如
 き判定基 準を設けた。 すなわち,
 (一) 全く異常陰影を認めぬもの
 (±) 1～2ヵ所に極めて淡漠な石灰沈着様陰影の認められるもの
 (+) 確実な石灰化陰影と認められるが, まだ骨化構造の著明なら ざるもの
 (+) 1～2ヵ所を綜合して少くとも小指頭大以上の明白な骨化構造の存在を認めるもの
 (柵) 2ヵ所以上又は1カ所でも母指頭大以上の濃丁享骨陰影を認めるもの
 (冊) 異所胸骨形成が最高度に発育し, 上記のいずれよりも大なるもの以上の6群である。
 全症例を以上の如き6群に分類 し, これと上記血清成分との関連を求めると, 各群の平均f面
 無機Pを除いてすべて正常域より高 1直 を示 した。 さらに各成分別に群聞変動を統計学的に検討す
 ると Cユ は F552コL19, 透折性 Ca F539-2.71, 無機 PF525-2.66, A-P F552-1.97 で無機 P
 が5%の危険率で有意の差を認める以外は特別の変動を認めない。
 なお, 受傷後経過期間から1年未満～4年以上の5群に分類し, 各成分別に検討すると, その
 平均値は無機 P の全群および透析性 Ca の4年以上群を除きいずれも正常域より高 値を示す。
 この場合の群問変動を統計学的に検討すると, Ca は F524-4.03, 透析性 Ca F438-3.14, 無機
 P F452=2.59, A-P P52-L6i で Ca が1%の危険率で有意の差を認め{)のである。
 さて次に同年夏において 52 例を対象として再度.血清成分の変動を調査したところ, その総平
 均値は Ca 9.79mg/d1, 透1弄性 Ca 4.68m9/d1, 無機P3、22mg/d1, A一一P 3・36 Bodallsky 単
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 位で透析性 Ca の軽度増加を認める。
 前回と同様に, 骨化程度から6群に分類し, 統計学的に群問変動を検討すると, Ca は F547-
 1.26, 透析性 Ca F535=1.06, 無機PF548=1.03, A-P F546-1.12 でいずれも有意の差を認め
 ない。 更に受傷後経過期間から5群に分類し, その詳聞変動を統計学的に検討するに, Ca F448
 コLO1, 透析性 Ca F435-L18, 無機PF449=L11, A-P F447・=LO3 でいずれも有意を認めな
 い0
 3, 小括並びに考察
 以上, 脊髄損傷患者の血清成分測定結果を総括すれば, 血清透析性 Ca の増加を認めるのみで
 ある。
 筑1回の測定結果が一般に高値を示したことは, 柳沢が述べる如く, 季節的変動に由来するも
 のと考えたい。 また, 第1回では, 骨化程度間の群間変動では無機 P, 受傷後経過期間の間の群
 間変動では C3 に, それぞれ有意の差を認めたことも季節的変動に由来したかとも考えられる。
 かくの如く, 私の調査結果では, 変動が単調であったのは, 症例の大部分が1年以上の陣旧例
 で, 血清成分の生化学的変動がすでに静止期に入っていたためと思われる。




 6頭の成熟犬を実験材料とし, 1側の坐骨神経を切除し, うち3頭は術後 10 日, 30 日, 50 日
 日に, 他の3頭は術後 20日, 40 日, 60 日目に, それぞれ腓腹筋 (麻痺側)より約 19 の筋片を採
 取し測定に供す。 なお, 健側の腓腹筋を対照とす。
 このように本実験は同一犬から 20 日の間隔をお、、 ・て3回筋の切除を行ったのである が, その
 1回毎の 採取部位はなるべく前採取の影響のない部分を選んだ。 本実験措置は本 来個体差の 著し
 い犬において経時的変化を見る上に止むを得ざるものであ り, かつ1回の採取手術侵襲が極めて
 小 で, これによる実験結果への影響は mhlima1 なものと推定 した。
 2. 測定方法
 i〉 総 Ca および総Pの定量
 新鮮筋肉片の筋ホモジネートを硝酸および 30 % 過酸化水素水で湿 式 灰化 し測定に 供 す。 総
 Ca は柳沢民法, 総P は柴田氏法により ΩB-50 型島津光電分光光度計にて測定す。
 ii) 燐酸化合物の分画および定量
 新鮮肉片の筋ホモジネートを Schlleider 氏法に準じ, 酸溶性 P, リポイドP, 核酸 P, 蛋白
 P の各分画に分け, その各試料を硫酸および 30 % 過酸化水素水で湿式灰化し, P測定に供す。
 P 値は柴田氏法により QB-50 型島津光電分光光度計にて測定す。
 3. 実験成績
 麻痺筋における各成分の対照のそれに対する増減率 (%) を検討する と,
 i) 総 Ca は図1の如く漸増傾向を示す。
 ii) 総 Pは図2に示す如く漸減傾向を示すが, 30 日以後は著明な変動をみない。
 iii) 酸溶性 Pは図3の如く 30 日前後まで急速な漸減傾向を示すが, 以後著明な変動をみな
 い。
 iv) リポィ ドP は図4に示す如く 40 日まで漸減傾向を示すが, 以後は著明な変動を認めな
 い。
 v) 核酸P は図5に示す如く, 10 日では対照より増加して、、・るが, 以後 40 日まで漸減傾向
 を示す, 40 日以後は著明な変動を認めない。 しかし, 個々の症例を検討すると, 30 日前後で増
 加し, 対照に近ずく傾向を示すものが多い。
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 vi) 蛋白 P は図6に示す如く漸増傾向を示す。
 4. 小括並びに考察
 以、ヒ実験成績を総括すると, 麻痺筋では総 Ca および蛋白Pの漸増, 総 P, 酸溶1生 P, リポ
 イ ドP およ び核酸 P 等の漸減など Ca, P 代謝にかなりの変動を認める。
 Ca 増加は脱神経支配に伴う骨系統からの脱塩, 麻痺筋の Ca に対する親和性の増強および細
 胞外腔の拡大などの諸因子が関連しているものと考えられるが, ともかく, これら Ca 増加は
 骨形成の際の骨塩源と しての 意義をも つものと 思、 われる。
 総 P の減少は, P 含量豊富な錺組織が P 含量の比較的少い糸、旨合織にて漸次置換されることに
 由来するといえよ う。
 酸溶性 P の減少は, 酸溶1生 P 豊富な筋組織の萎縮に由来するものと推察される。 しかし酸溶
 性P 分画中の高エネルギー燐酸化合物の加水 分解に伴い, 無機 P は漸増することが知られてい
 ることから, かかる増加無機 Pの骨塩源としての意義も老えられる。
 ま た, リポイ ドPの減少は, 麻痺筋における脂肪変性と関連あるものと考えたい。 一方脂肪変
 性組織は一般に石灰沈着しやすいことから推察 し, 燐脂質の減少も間接的に骨塩沈着に関与して
 いるかとも推定し得る。 核酸Pの減少は, 脳神経支配に基ずく細胞活性の低下および組織増殖過
 程の抑制などに関連するものであろ う。 たダし, 10 日では対照より高値を示すことは神経切除
 後短期間麻痺肢にみられる発赤, 腫脹等の炎症性変化による1時間細胞機能亢進に由来するもの
 と老え得 る。
 一方, 核酸Pは, 30 日前後で増加傾向を示すものが多いが, これは結合織増殖に由来するか
 とも老えられる。
 蛋白 P の増加は, 結合織増殖に関連するものと、思、われる。
 III考按並びに結語
 脊髄損傷患者の麻痺領域における骨形成には, 種々なる全身的並びに局所的因子が多元的に関
 与していることはい うまでも ないが, しかし麻痺領域にのみ発現するという特殊事実および動物
 実験の結果麻痺筋に著明な Ca, P 代謝の変動を認めることから推察し, 麻痺領域の骨化部位の
 局所的代謝変化が特に密接に関連しているとも考えられる。 血清成分の測定結果 では, 透析性
 Ca を除き意義ある変動を認め得なかったことは, 症例の大部分が陳旧例だつたことにもよるが・
 いずれにせよ血清成分の 変動は局所的代謝変化に由来せる2次的の 結果とも推定 し得 る。
 一般に骨形成機転として有機基質の形成, 2) 有機基質への骨塩沈着の2段階が考えられるが,
 本症の発生機転もこれと類似 した形式で行われるものと推定されよ う。 しか し, 本症は異所的骨
 形成という点で, このほか有機基質の骨形成能獲得および骨形成部位の解剖学的特殊性をも考慮
 しなければならないと、思、う。
 まず, 有機基質形成について考察を加えると, 麻痺領域における有機基質の場として筋線維間
 の結合織, 腱, 関節嚢および靱帯など考えられるが, 基質の構成成分は一般的に酸性粘液多糖類
 とコラゲンなる蛋白質よりなることから, 有機基質形成にはこれら物質特に蛋白質の代謝が密接
 に関連してくる。
 私の実験結果では, 蛋白 Pの増加および核酸 Pの 30 日前後における増加傾向をみたが, こ
 れは有機基質形成と関連するものかとも老えられる。 有機基質形成には, その他種々なる因子が
 関与するものの, 麻痺筋における有機基質の場として主要な結合織増殖の代謝的変動の1断面と
 して, これら核酸, 燐蛋白質の変動も意義あるものといえよう。
 次に, 有機基質への骨塩沈着の問題について考察を加えたいと思う。 骨塩沈着機構は RobiSOn
 (1923) 以来種々なる 見解があるが定説はない。 骨塩沈着機構はともかくとして, 骨塩沈着には
 Ca およびP 代謝が大いに関係 していることはいうまでもない。
 麻痴筋にて総 Ca および無機Pの増加を認めることは, 骨塩沈着における骨塩源という意味
 一 230一
 深い。
 なおりポイ ドPの減少に由来する脂肪変性傾向も, 間接的に骨塩沈着に関与している σ) では
 なし・カ、 と,思、 う。
 以上実験結果から脊髄損傷麻痺領域における筋およびその周辺軟部組織にみられるいわゆる骨
 化性筋炎は, 麻痺領域の骨形成部位に, 蛋白および核酸代謝を中心に有機基質の場としての結合
 織増殖が起 り, 次いで脱神経支配に基ずく局所代謝的変化に由来する有機基質の場と しての結合
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審査結果要旨
 脊髄損傷患者麻痺領域における筋およびその周辺軟部組織に骨形成をみることは古くから知ら
 れており, その発生機転についても種々なる見解があるが, なお十分明らかではない。 而してこ
 れらに関する今までの研究は組織学的になされたものが多く, 生化学的代謝面からの検索は少な
 いので著者はか・る異所的骨形成を生化学的面から追究することの有意義性を老 え, 脊髄損傷患
 者を対象とし, また犬を用いて実験的に, 麻痺筋における Ca およびP代謝の変動を追求し, 次
 の如き結果を得た0
 1) 脊髄損傷患者における血清成分所見
 脊髄損傷患者延べ 109 例を対象としてその血清 Ca, 血清透析性 Ca, 血清無機Pおよびアル
 カリフオスターゼ (A-P) の変動を調査した。 なおこの場合調査患者をその骨化程度により6群
 に分け, 更にまた受傷後期間により5区に分けて, これらと上記各種成分との関連を追求した
 が, 透析性 Ca の増加をみた他には有意なる変動を認め得なかった。 た ・“本測定において透析
 性 Ca の増加を認めたことは, これがイオン形の Ca であることから骨形成と云う面で有意義な
 事実と認められるが, しか し終局的に一 はか・る血清成分の変動といえども麻痺領域における局所
 的代 謝変化の反映 とみなすべ きであるように思われる と述べた。
 2) 麻痺筋における CaおよびP代謝
 犬で1側の坐骨神経を切除し, これによって生じた麻痺腓腹筋における総 Ca, 総 P, 酸溶性
 P, リポイ ドP, 核酸P および蛋白 Pの変動を他側健全腓腹筋を対照として 10～60 日にわた
 り調査し, 次の結果を得た。
 a) 総Ca
  麻痺筋において Ca の漸増を認めることから, 脊髄損傷患者麻痺領域における骨形成の際,
  か・る増加 Ca が骨塩源と して利用され得るも の と考えられ る。
 b) 総P
  麻痺筋において減少傾向を示すが, これはP豊富な筋組織が, P 含量の比較的少ない結合
  織により置換されるこ とに由来するものであろ う。
 c) 酸溶性P
  麻痺筋において 減少傾向を示すが, これは酸溶性 P豊富な筋組織の漸次萎縮に由来するも
  のと考えられる。 また一方, 酸溶性P分画中の phoshocreatin, ATP などの高エネルギー
  燐酸化合物の加水分解により無機 P は漸増する。
 d) リポイドP
  麻痺筋では, リポイドPの減少を認めるが, か・るリポイドPの減少は麻痺筋にみる脂肪
  変性と関連あるものと思われる。 すなわち, 脊髄損傷麻痺領域における筋およびその周辺軟
  部組織の脂肪変 r生もか・るりポイ ドP 減少に基因するものと老えられる。
 e) 核酸P
  麻痺筋において, 核酸Pの減少を認める。 これは, 脱神経支配により麻痺筋組織の細胞活
  性が抑制されたことに基因するものと老えたい。 一方, 核酸 Pが 30 日前後で増加傾向を示
  すことは, 有機基質の場としての結合織増殖と関連あるものではないかと思う。
 f) 蛋白P
  麻痺筋において, 漸増傾向を示すが, これは有機基質の場としての結合織増殖と関連あるも
  のと考えられる。
 以上の実験結果か ら, 脊髄損傷愚老麻痺領域における筋およびその周辺軟部組織にみられるい
 わゆる骨化性筋炎の発生機転について著者は次のように考えた。 すなわち脊髄損傷患者の血清成
 分の変動ぽ, 麻痺領域における筋およびその周辺軟部組織の代謝的変動に由来せるもので, 骨形
 成には直接的意義を有しない。 すなわち脊髄損傷麻痺領域における筋およびその周辺軟部組織の
 骨形成部位に, 蛋白質および核酸代謝を中心に, 有機基質の場としての結合織増殖が起るが, 脱
 神経支配に.基づく局所の代謝的変化による有機基質の場としての糸、ヤ合織の骨形成能獲得, 総 Ca
 および 無機 P増加による骨塩供給など骨形成に有利な環境的変化とともに, 骨形成が起るもの
 と老える。
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